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Kwas acetylosalicylowy (ASA, acetylsalicylic acid),powszechnie znany jako „aspiryna”, już od ponad100 lat jest obecny na rynku farmaceutycznym [1].
W 1897 roku Felix Hoffman jako pierwszy zsyntetyzował
ASA, który zastosował u swojego ojca chorego na reuma-
toidalne zapalenie stawów, a już 6 marca 1899 roku firma
Bayer rozpoczęła produkcję leku [2, 3]. Kwas acetylosalicy-
lowy działa przeciwzapalnie, przeciwgorączkowo i prze-
ciwbólowo, ale także hamuje agregację płytek krwi.
W 1950 roku Craven wysunął hipotezę, że ASA, wydłuża-
jąc czas protrombinowy i czas krwawienia, działa przeciw-
krzepliwie [4]. Działanie antyagregacyjne leku, skrupulat-
Kwas acetylosalicylowy (ASA, acetylsalicylic acid) jest szeroko stosowanym i dostępnym bez recepty lekiem.
Ze względu na zdolność hamowania agregacji płytek krwi podaje się go w prewencji pierwotnej i wtórnej scho-
rzeń układu sercowo-naczyniowego, szczególnie osobom z chorobą niedokrwienną serca i poddawanym za-
biegom przezskórnej angioplastyki tętnic wieńcowych z implantacją stentów. Kwas acetylosalicylowy jest na
ogół dobrze tolerowany, choć u niektórych chorych występują reakcje nadwrażliwości, uniemożliwiające jego
stosowanie. W takich przypadkach można podjąć próbę odczulania, rozpoczynając od małej dawki ASA i zwięk-
szając ją stopniowo do dawki docelowej 75–150 mg. Znanych jest kilka protokołów stosowanych podczas od-
czulania. Najbardziej znane to protokół Silbermana i protokół Wonga. Zgodnie z każdym z nich rozpoczynano
od małej dawki ASA i stopniowo ją zwiększano w krótkich odstępach czasu. Wykazano, że w ciągu zaledwie
kilku godzin możliwe jest szybkie i skuteczne odczulanie pozwalające na długoterminowe stosowanie leku.
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nie opisane przez Smitha i Willisa w 1971 roku, polega na
nieodwracalnym, utrzymującym się do końca życia płyt-
ki krwi, blokowaniu cyklooksygenazy-1 (COX-1, cyclo-
oxyganese 1) — enzymu szlaku przemian kwasu arachido-
nowego [5, 6]. Efektem jest zahamowanie syntezy prosta-
glandyn, szczególnie prostaglandyny E2 (PGE2, prostaglan-
din E2) oraz uwalniania kwasu adenozynodifosforowego
i tromboksanu A2 z trombocytów, a tym samym zahamo-
wanie agregacji płytek krwi [7].
Ze względu na udowodnioną skuteczność w profilak-
tyce i leczeniu schorzeń układu sercowo-naczyniowego
ASA jest lekiem przeciwpłytkowym pierwszego rzutu,
stosowanym zarówno w prewencji pierwotnej, jak i wtór-
nej [8, 9]. Długotrwałe podawanie ASA osobom obciążo-
nym wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym obniża ry-
zyko zawału serca o 34%, udaru mózgu o 25% i zgonu
o 18% [9]. Dowiedziono, że monoterapia pochodnymi tie-
nopirydyny (klopidogrel, tiklopidyna) jest mniej skutecz-
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na. Terapia skojarzona ASA i klopidogrelem w niestabilnej
chorobie wieńcowej jest korzystniejsza i w odległej obser-
wacji sprzyja zmniejszeniu liczby incydentów sercowo-
-naczyniowych oraz obniżeniu śmiertelności. Dotyczy to
przede wszystkim chorych poddanych przezskórnej inter-
wencji wieńcowej (PCI, percutaneous coronary intervention)
z implantacją stentu. Skojarzone leczenie przeciwpłytko-
we zmniejsza ryzyko ostrej lub przewlekłej zakrzepicy
w stencie [10, 11].
Szczególnie dużą korzyść ze stosowania ASA odnoszą
osoby ze schorzeniem układu sercowo-naczyniowego i cu-
krzycą. Współtowarzysząca cukrzyca, wpływając nieko-
rzystnie na układ homeostazy, zwiększa krzepliwość krwi.
Zaburzenia gospodarki węglowodanowej korelują z pod-
wyższonymi stężeniami fibrynogenu i D-Dimerów [12].
Erem i wsp. [13] wykazali podwyższone stężenia fibryno-
genu, antytrombiny III (AT III, antithrombin III), inhibitora
aktywatora plazminogenu typu 1 (PAI-1, plasminogen acti-
vator inhibitor-1) i aktywności czynnika von Willenbranda
(vWF, von Willebrand factor) oraz wydłużony czas protrom-
binowy w grupie chorych na cukrzycę w porównaniu
z osobami zdrowymi. Ponadto stwierdzili dodatnią kore-
lację między stężeniem AT III i stężeniami cholesterolu cał-
kowitego, lipoprotein o małej gęstości, triglicerydów
i D-Dimerów.
Cukrzyca jest głównym, niezależnym, czynnikiem ry-
zyka wystąpienia incydentów sercowo-naczyniowych —
pogarsza rokowanie i zwiększa śmiertelność po zdarze-
niach sercowo-naczyniowych [14]. U osób z rozpoznaną
chorobą niedokrwienną serca i cukrzycą śmiertelność
w okresie 10 lat wynosi ponad 70% [15]. W przypadku
niestabilnej choroby wieńcowej i ostrych zespołów wień-
cowych bez uniesienia odcinka ST śmiertelność w obser-
wacji 60-miesięcznej jest także wyższa u chorych na
cukrzycę (9,7% vs. 4,9%; p = 0,292) [16, 17]. Kwas acetylo-
salicylowy — bardzo skuteczny, tani i na ogół dobrze to-
lerowany lek — u niektórych pacjentów może wywoływać
działania niepożądane związane z nadwrażliwością
[18, 19]. Nadwrażliwość w populacji ogólnej wynosi 0,6–
–2,5%, a u osób dorosłych z astmą — 4,3–11%; częściej wy-
stępuje wśród kobiet [20]. Reakcje uczuleniowe najczęściej
objawiają się wodnistą wydzieliną z nosa, pokrzywką czy
zlewnym rumieniem obejmującym skórę górnej części cia-
ła. Mogą także spowodować, groźne dla zdrowia i życia
chorego, napad duszności i obrzęk naczynioruchowy
Quinckiego [21, 22]. Powszechnie znana jest triada aspiry-
nowa, w której obok astmy i polipów jamy nosowej wystę-
puje nadwrażliwość na ASA [23]. Astma aspirynowa, sta-
nowiąca około 10–15% wszystkich postaci astmy, częściej
występuje u kobiet. U osób wykazujących nietolerancję
leku stwierdzono wzrost stężeń mediatorów prozapal-
nych — leukotrienów cysteinylowych (LTC4, LTD4, LTE4)
w wydzielinach ustrojowych [24]. Leukotrieny te są czyn-
nikami chemotaksji dla leukocytów, wywołują skurcz
oskrzeli i zwiększają przepuszczalność naczyń krwionoś-
nych; działają 100 razy silniej niż histamina.
Gdy u chorego występują objawy niepożądane, często
zbyt pochopnie rezygnuje się ze stosowania tego bardzo
skutecznego i dobrego leku. Należy pamiętać i rozważyć
celowość alternatywnego rozwiązania, jakim jest odczu-
lanie, które zwykle umożliwia dalsze leczenie za pomocą
ASA [20, 22].
Odczulanie rozpoczyna się małymi dawkami leku,
podawanymi w regularnych odstępach czasu, aż do uzy-
skania dawki terapeutycznej, monitorując jednocześnie
podstawowe parametry życiowe i obecność ewentualnych
reakcji nadwrażliwości [25, 26].
Obecnie nie ma zaleceń wskazujących, jakie dawki leku
i w jakich odstępach czasu należałoby stosować, prowadząc
terapię odczuleniową. Silberman i wsp. [25] poddali próbie
odczulania 16 osób z udokumentowanym wywiadem nad-
wrażliwości na ASA i klinicznymi wskazaniami do stosowa-
nia leku ze względu na planowany zabieg PCI. Terapię pro-
wadzono w 2 grupach. W pierwszej rozpoczęto od suple-
mentacji 1 mg ASA i zwiększano dawkę co 30 minut, aż do
osiągnięcia dawki terapeutycznej wynoszącej 100 mg poda-
wanych w ciągu 3,5 godzin. W drugiej grupie zastosowano
krótszy protokół trwający 2,5 godzin, rozpoczynając od 5 mg
i zwiększając dawkę leku (5, 10, 20, 40, 75 mg) w jednako-
wych odstępach czasu do 75 mg. U 14 osób (88%) otrzyma-
no natychmiastową tolerancję ASA i kontynuowano u nich
terapię, nie stwierdzając objawów niepożądanych w obser-
wacji odległej (13,7 mies.).
Wong i wsp. [26], w badaniu obejmującym 11 osób,
w tym 9 z chorobą naczyń wieńcowych, rozpoczynali od-
czulanie od małej dawki leku — 0,1 mg, stopniowo ją zwięk-
szając co 10–30 minut. Stosowano następujące sekwencje
dawek: 0,1 mg, 0,3 mg, 1, 3 mg, 10 mg, 20 mg, 40 mg, 81 mg,
162 mg, 325 mg. U 9 pacjentów poddanych leczeniu, zarów-
no w trakcie odczulania, jak i w czasie obserwacji odległej
(1–24 mies.), nie stwierdzono żadnych działań niepożąda-
nych. U 2 pozostałych osób, z przewlekłą pokrzywką w wy-
wiadzie, odczulanie przerwano z powodu rozwijającego się
obrzęku naczynioruchowego [26]. Protokół Wonga i wsp.
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[27] jest najczęściej stosowany u chorych z niestabilną cho-
robą wieńcową, ponieważ umożliwia przeprowadzenie
szybkiej terapii odczuleniowej w krótkim czasie. Osoby
z astmą aspirynową najczęściej odczula się według proto-
kołu Szczeklika i Stevensona trwającego 2–3 dni i polegają-
cego na stopniowym zwiększaniu dawki ASA do 400–
–650 mg [22]. Odczulanie jest bezpieczne i pomyślne wśród
wielu chorych, z wyjątkiem wykazujących przewlekłą po-
krzywkę i obrzęk naczynioruchowy Quinckiego. Pokrzyw-
ka wywołana nietolerancją ASA stanowi aż 35% zwykłych
pokrzywek. W literaturze są przedstawiane przypadki sto-
sowania diety aspirynowej u osób z pokrzywką wywołaną
ASA. Dieta ta składa się z chleba, ziemniaków, ryżu, świe-
żego mięsa, białego sera, masła (1 łyżeczka/d.), słabej herbaty
i wody, czyli produktów niezawierających salicylanów [28].
Nie znajduje ona jednak zastosowania w praktyce klinicz-
nej, gdy wskazane jest podawanie ASA.
Efekt odczulania jest czasowy, ponieważ nie jest to
immunoterapia. Po zaprzestaniu stosowania ASA nad-
wrażliwość na lek pojawia się ponownie po kilku dniach.
Jeśli stosowanie ASA przerwano, to proces odczulania
powinien być przeprowadzony ponownie [25]. Warto
podkreślić, że jeżeli występuje wysokie stężenie IgE —
reakcja typu I według Gella i Coombsa — to leczenie prze-
ciwpłytkowe można rozpocząć bez wcześniejszego odczu-
lania. W takich przypadkach terapię rozpoczyna się mały-
mi dawkami ASA. Powoduje to zmniejszenie produkcji
leukotrienów, liczby receptorów i obniżenie stężeń hista-
miny i tryptazy [5].
U osób poddanych skutecznemu odczulaniu stwierdzo-
no w obserwacji odległej zmniejszoną i utrzymującą się na
takim poziomie, jak w grupie kontrolnej, produkcję leuko-
trienów B4, co prawdopodobnie wiąże się z wpływem tera-
pii odczuleniowej na metabolizm kwasu arachidonowego
[29]. Osoby z nadwrażliwością na ASA, u których lek jest
wskazany, można skutecznie i szybko odczulać. U większo-
ści osób poddanych terapii odczuleniowej możliwe jest uzy-
skanie tolerancji leku i dalsze długotrwałe leczenie.
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